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ABSTRACT 
T w o  t r i a l s  w e r e  c a r r i e d  o u t  t o  e v a l u a t e  
t h e  b i o a v a i l a b i l i t y  o f  d l - ~ - t o c o p h e r o l  a n d  
d l - c t - t o c o p h e r o l  a c e t a t e  a d m i n i s t e r e d  t o  
s h e e p  a n d  c a t t l e  i n  a s i n g l e  o r a l  d o s e .  I n  
t h e  f i r s t  t r i a l ,  t w o  g r o u p s  o f  f i v e  s h e e p  
w e r e  u s e d .  T h e y  r e c e i v e d  1 0 0  m g / k g  
b o d y  w e i g h t  o f  e i t h e r  d l - c t - t o c o p h e r o l  o r  
i t s  a c e t y l a t e d  f o r m .  T h e  b l o o d  p l a s m a  tx- 
t o c o p h e r o l  t o l e r a n c e  c u r v e  a r e a  w a s  
h i g h e r  i n  t h e  d l - e t - t o c o p h e r o l  g r o u p  t h a n  
i n  i t s  e s t e r  f o r m .  T h e  t i m e  t o  r e a c h  m a x i -  
m u m  p l a s m a  c t - t o c o p h e r o l  c o n c e n t r a t i o n  
w a s  l e s s  i n  t h e  d l - t x - t o c o p h e r o l  g r o u p  
t h a n  i n  i t s  e s t e r  f o r m .  I n  a s e c o n d  t r i a l ,  
f o u r  h e i f e r s  r e c e i v e d  t h e  t w o  f o r m s  ( 5 0  
m g / k g  b o d y  w e i g h t )  i n  r o t a t i o n  a f t e r  a n  
a p p r o p r i a t e  w a s h i n g  p e r i o d  b e t w e e n  t h e  
t w o  d o s i n g s .  A g a i n ,  p l a s m a  t o l e r a n c e  
c u r v e  a r e a  w a s  g r e a t e r  i n  t h e  c a t t l e  f o l -  
l o w i n g  a d m i n i s t r a t i o n  o f  d l - o t - t o c o p h e r o l  
t h a n  i t s  a c e t y l a t e d  f o r m .  
INTRODUCTION 
A d m i n i s t r a t i o n  o f  a m a s s i v e  d o s e  o f  v i t a m i n  
E i s  o n e  o f  t h e  u s u a l  m e t h o d s  i n  t h e  p r o p h y -  
l a x e s  o f  v i t a m i n  E d e f i c i e n c i e s  ( 1 1 ) .  O v e r m a n  
e t  a l .  ( 1 2 )  r e p o r t e d  i n  h u m a n s  t h a t  a s i n g l e  
m a s s i v e  o r a l  d o s e  o f  v i t a m i n  E i s  e f f e c t i v e  i n  
i n c r e a s i n g  t h e  f r e e  t o c o p h e r o l  p l a s m a  s i g n i f i -  
c a n t l y  a f t e r  6 h. T h i s  t e m p o r a r y  r i s e  w i t h  e n s u -  
i n g  d r o p  h a s  b e e n  d e s i g n e d  a s  a t o l e r a n c e  
c u r v e .  T h e  t o l e r a n c e  c u r v e  m i r r o r s  t h e  i n t e s t i n a l  
a b s o r p t i o n  o f  v i t a m i n  E ,  I n  r u m i n a n t  s p e c i e s ,  
w i t h  t h e i r  u n i q u e  d i g e s t i v e  s y s t e m  a n d  p h y s i o -  
l o g i c  d i f f e r e n c e s  i n  m e t a b o l i c  m e c h a n i s m s ,  
o n l y  f e w  d a t a  a r e  a v a i l a b l e  o n  t h e  b i o a v a i l a b i -  
l i t y  o f  t h e  v a r i o u s  f o r m s  o f  v i t a m i n  E .  T h e  
o b j e c t i v e  o f  t h e  e x p e r i m e n t s  w a s  t o  m e a s u r e  
b l o o d  p l a s m a  r e s p o n s e  t o  c z - t o c o p h e r o l  i n  s h e e p  
o r  c a t t l e  p r o v i d e d  w i t h  d i f f e r e n t  c h e m i c a l  f o r m s  
o f  t o c o p h e r o l s  b u t  w i t h  i d e n t i c a l  w e i g h t s .  
MATERIALS AND METHODS 
Trial 1 
T e n  y e a r l i n g  c r o s s b r e d  w e t h e r s  w e i g h i n g  4 0  
t o  5 0  k g  w e r e  u s e d .  A l l  s h e e p  o r i g i n a t e d  f r o m  a 
f l o c k  f e d  a c o m m e r c i a l  d i e t  o f  c o r n  m e a l ,  
5 6 . 4 5 % ;  s o y b e a n  m e a l  ( , 1 4 %  C P ) ,  1 6 . 5 % ;  c o t -  
t o n s e e d  h u l l s ,  2 5 % ;  t r a c e  m i n e r a l  s a l t ,  1 % ;  
m o n o c a l c i u m  p h o s p h a t e ,  1 % ;  a n d  . 0 3 7 %  o f  
v i t a m i n s  A a n d  D 3. T h e y  w e r e  a l s o  f e d  t h i s  d i e t  
t h r o u g h o u t  t h e  e x p e r i m e n t .  S h e e p  w e r e  p l a c e d  
i n  i n d i v i d u a l  m e t a b o l i s m  c a g e s  1 0  d b e f o r e  
a d m i n i s t r a t i o n  o f  v i t a m i n  E a s  a n  a d j u s t m e n t  
p e r i o d .  T h e n  t h e y  w e r e  r a n d o m l y  a l l o c a t e d  t o  
t w o  g r o u p s  o f  f i v e  s h e e p  e a c h .  E a c h  g r o u p  w a s  
a d m i n i s t e r e d  i n t r a r u m i n a l l y  w i t h  1 0 0  m g / k g  
b o d y  w e i g h t  o f  e i t h e r  d l - t x - t o c o p h e r o l  (1 m g  = 
1 . 1 0  I U )  o r  d l - o ~ - t o c o p h e r o l  a c e t a t e  (1 m g  = 1 . 0  
I U ) .  
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Trial 2 
F o u r  c r o s s b r e d  d a i r y  h e i f e r s  ( a v e r a g i n g  2 5 0  
k g )  w e r e  u s e d  i n  a c r o s s o v e r  d e s i g n  w i t h  t w o  
2 0 - d  p e r i o d s .  T h e y  w e r e  g i v e n  a d  l i b i t u m  a c -  
c e s s  t o  h a y  a n d  w a t e r  d u r i n g  t h e  s t u d y .  I n  t h e  
f i r s t  p e r i o d ,  t w o  h e i f e r s  w e r e  a d m i n i s t e r e d  
o r a l l y  w i t h  d l - c t - t o c o p h e r o l  a n d  t w o  w i t h  d l - c t -  
t o c o p h e r o l  a c e t a t e .  T h e  d o s e  g i v e n  f o r  e a c h  
c o m p o n e n t  w a s  5 0  m g / k g  b o d y  w e i g h t .  T h e  
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e n d  o f  t h e  f i r s t  p e r i o d  w a s  f o l l o w e d  b y  a 3 - w k  
w a s h i n g  p e r i o d .  T h e n  t h e  t r e a t m e n t  w a s  r e -  
v e r s e d  a n d  t h e  p r o c e d u r e s  w e r e  r e p e a t e d  i n  
p e r i o d  2. 
Blood Samples 
B l o o d  s a m p l e s  w e r e  w i t h d r a w n  f r o m  t h e  
j u g u l a r  v e i n  i n  h e p a r i n i z e d  v a c u t a i n e r s  a n d  i m -  
m e d i a t e l y  c e n t r i f u g e d .  T h e y  w e r e  c o l l e c t e d  b e -  
f o r e  v i t a m i n  E a d m i n i s t r a t i o n  a n d  a t  p r e c i s e  
i n t e r v a l s  ( F i g u r e s  1 a n d  2 ) .  P l a s m a  w a s  s e p a r a t -  
e d ,  f r o z e n ,  a n d  s t o r e d  a t  - 2 0 ° C  u n t i l  a n a l y z e d  
f o r  d l - ( x - t o c o p h e r o l .  
Analytical Method 
P l a s m a  s a m p l e s  w e r e  p r e p a r e d  f o r  H P L C  
a c c o r d i n g  t o  t h e  m e t h o d  o f  M c M u r r a y  a n d  
B l a n c h f l o w e r  ( 1 0 ) .  T h e  c h r o m a t o g r a p h i c  a p p a -  
r a t u s  c o n s i s t e d  o f  a m o d e l  6 0 0 0  p u m p  a n d  W K  
s e p t u m l e s s  i n j e c t o r  ( W a t e r s  A s s o c i a t e s ,  M i l -  
f o r d ,  M A ) .  A P e r k i n - E l m e r  6 5 0 - 1 5 0  f l u o r e s -  
c e n c e  s p e c t r o p h o t o m e t e r  ( P e r k i n - E l m e r  C o r p . ,  
N o r w a l k ,  C T ) ,  e q u i p p e d  w i t h  a m i c r o f l o w  c e l l  
u n i t ,  w a s  u s e d  f o r  q u a n t i f i c a t i o n .  W a v e l e n g t h  
s e t t i n g s  w e r e  2 9 5  a n d  3 3 0  n m  f o r  e x c i t a t i o n  
a n d  e m i s s i o n ,  r e s p e c t i v e l y .  T h e  c o l u m n  w a s  a B 
B o n d a p a k  C18 ( 3 . 9  m m  x 3 0  c m )  o f  10-p.m 
p a r t i c l e  s i z e  p u r c h a s e d  f r o m  W a t e r s  A s s o c i a t e s .  
T h e  m o b i l e  p h a s e ,  a s o l v e n t  s y s t e m  ( H P L C  
g r a d e ) ,  c o n s i s t e d  o f  m e t h a n o l  a n d  w a t e r  i n  a 
9 7 : 3  r a t i o  w i t h  a f l o w  r a t e  o f  3 m l / m i n .  
Statistical Analysis 
I n d i c e s  o f  b i o a v a i l a b i l i t y  w e r e  c a l c u l a t e d  f o r  
e a c h  i n d i v i d u a l  s h e e p  a n d  h e i f e r .  T h e s e  i n d i c e s  
w e r e :  1) t h e  m a x i m u m  t x - t o c o p h e r o l  i n  p l a s m a  
(Cmax) c o n c e n t r a t i o n  ( p e a k  o f  p l a s m a  tx-to- 
c o p h e r o l  c u r v e s ) ;  2 )  t h e  t i m e  o f  m a x i m u m  
( T m a x )  a - t o c o p h e r o l  c o n c e n t r a t i o n ;  a n d  3 )  t h e  
a r e a  u n d e r  t h e  c t - t o c o p h e r o l  p l a s m a  c o n c e n t r a -  
t i o n  t i m e  c u r v e  ( A U C )  ( 4 ,  7 ) .  S t a t i s t i c a l  a n a l y -  
s i s  w a s  c a r r i e d  o u t  b y  a n a l y s i s  o f  v a r i a n c e  
( s h e e p )  o r  c o v a r i a n c e  ( c a t t l e )  b y  t h e  G e n e r a l  
L i n e a r  M o d e l  p r o c e d u r e  ( 1 4 ) .  T h e  f o l l o w i n g  
m o d e l  w a s  u s e d  f o r  t h e  s h e e p .  
Yij = Ix + ti + eij 
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w h e r e :  
= m e a n ;  
ti = i th t y p e  (i = 1,2); a n d  
Eij = r a n d o m  e r r o r .  
F o r  c a t t l e  t h e  m o d e l  u s e d  w a s :  
Yij = ~t + txC o + t i  + Eij 
w h e r e  
C o  = v a l u e  a t  t i m e  O. 
RESULTS 
Trial 1 
F o l l o w i n g  t h e  o r a l  a d m i n i s t r a t i o n  o f  t h e  t w o  
v i t a m i n  E p r e p a r a t i o n s  t o  s h e e p ,  p l a s m a  ct- 
t o c o p h e r o l  i n c r e a s e d  ( F i g u r e  1). T h e  p e a k  o f  
t h i s  i n c r e a s e  w a s  r e a c h e d  f a s t e r  ( / < . 0 5 )  i n  t h e  
d l - c t - t o c o p h e r o l  f o r m  t h a n  i n  i t s  e s t e r  f o r m  
( T a b l e  1). T h e  s h o r t e r  T m a x  o b s e r v e d  i n  t h e  d l -  
o ~ - t o c o p h e r o l - d o s e d  g r o u p  m a y  h a v e  c o n t r i b -  
u t e d  t o  a f a s t e r  o n s e t  o f  b i o l o g i c a l  a c t i o n .  T h e  
C m a  x h a d  a t e n d e n c y  ( P > . 0 5 )  t o  b e  h i g h e r  i n  
t h e  d l - t x - t o c o p h e r o l  t h a n  i n  t h e  e s t e r - d o s e d  
s h e e p .  T h e  A U C  w a s  h i g h e r  ( P < . 0 5 )  i n  s h e e p  
t r e a t e d  w i t h  d l - t x - t o c o p h e r o l  t h a n  i n  t h e  s h e e p  
a d m i n i s t e r e d  w i t h  d l - e t - t o c o p h e r o l  a c e t a t e  ( T a -  
b l e  1). 
T h e  T m a x  a n d  t h e  t o l e r a n c e  c u r v e  a r e  d e p e n -  
d e n t  c h i e f l y  o n  f a c t o r s  a f f e c t i n g  t h e  a b s o r p t i o n  
o f  t h e  v i t a m i n  f r o m  t h e  i n t e s t i n e s .  T h e  e f f e c -  
t i v e n e s s  o f  t h e  a b s o r p t i o n  i n d i c a t e d  b y  t h e  
A U C  w a s  h i g h e r  i n  t h e  s h e e p  d o s e d  w i t h  f r e e  
a l c o h o l  f o r m  t h a n  i n  t h e  a c e t y l a t e d  g r o u p .  A t  
t h e  e n d  o f  t h e  2 - w k  e x p e r i m e n t a l  p e r i o d ,  t h e  
t e r m i n a l  p l a s m a  t o c o p h e r o l  c o n c e n t r a t i o n s  i n  
b o t h  g r o u p s  w e r e  h i g h e r  ( P < . 0 5 )  t h a n  t h e  o r i g i -  
n a l  v a l u e s .  
Trial 2 
A f e w  h o u r s  a f t e r  o r a l  d o s i n g ,  p l a s m a  ct- 
t o c o p h e r o l  i n c r e a s e d  i n  b o t h  g r o u p s  o f  c a t t l e  
( F i g u r e  2 ) .  T h e  f r e e  f o r m  w a s  a b s o r b e d  m o r e  
e f f e c t i v e l y  t h a n  i t s  e s t e r  f o r m .  T h i s  i s  s h o w n  b y  
i t s  g r e a t e r  A U C  a n d  i t s  t e n d e n c y  t o  h i g h e r  
C m a  x a n d  e a r l i e r  tma x a p p e a r a n c e  ( T a b l e  2). 
PLASMA TOCOPHEROL RUMINANTS 1795 
4 . 0 -  
3 . 5 -  
3.0 
- , I  
- 2.5 
E 
::::L ..= 2.0 
0 
~- 1 . 5 -  
0 .  
0 
0 1.0- I -  
0 . 5 -  
0 -  
/ . 
: ...;, ~'i11, ~'i11, o i l # _ _  % ,  
dI-~-TOCOPHERYL ACETATE 
1()0 2(~0 3()0 
4 . 0  ] ,'"t'P"" " ~  
s n 3.5- 
3.0- 
2.5- 
~ 2.0. g, 
~ 1 . 5 -  
8 ~ 1 . 0 -  
0 . 5 -  
dl-~-TOCOPHEROL 
i ! i 
i i t i ,t / i. i , i 
0- 
, , (~ 
0 1 O0 2 0 0  3 0 
H O U R  
Figure 1. Plasma tocopherol concentration (p.g/ml) in sheep following administration o f  a single megadose (100 mg/kg 
body weight) o f  dl-ct-tocopherol acetate or dl-~-tocopherol. Arithmetric m e a n  ( - - )  and standard e r r o r  ( -  - ) .  
DISCUSSION 
T h e  p l a s m a  p e r s i s t e n c e  c u r v e  w a s  m a i n l y  
u s e d  t o  p r o v i d e  a c r i t e r i o n  o f  a v a i l a b i l i t y  o f  
v i t a m i n  E f o r  p h y s i o l o g i c a l  f u n c t i o n  f o l l o w i n g  
o r a l  d o s a g e  t o  r u m i n a n t s  w i t h  t w o  i s o m e r i c  
f o r m s .  T h e  p r e s e n t  r e s u l t s  s u g g e s t  t h a t  i n  t h e  
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Figure 2. Plasma tocopherol concentration (I.tg/ml) in cattle following administration o f  a single dose (50 mg/kg body 
weight) o f  dl-ct-tocopherol a c e t a t e  o r  dl-ct-tocopheml. Arithmetric m e a n  ( - - )  and standard error ( -  - ) .  
e n v i r o n m e n t  o f  t h e  r u m e n ,  d e s p i t e  a s t r o n g  
r e d u c i n g  s y s t e m ,  d l - ~ t - t o c o p h e r o l  w a s  p r e s e r v e d  
s u f f i c i e n t l y  t o  i n d u c e  a n  A U C  p e r s i s t e n c e  s u p e -  
r i o r  t o  t h a t  o f  t h e  i d e n t i c a l  w e i g h t  o f  t h e  e s t e r i -  
f l e d  f o r m .  I t  i s  p o s s i b l e  t h a t  t h e  d e g r e e  o f  
h y d r o l y s i s  c o u l d  b e  i m p o r t a n t  i n  t h e  s h a p e  o f  
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TABLE 
1. 
Mean 
Dl-ot-tocopherol 
pharmacokinetic 
plasma 
values 
in sheep 
after 
a 
single 
oral 
administration 
of 
100 
mg/kg 
body weight 
vitamin 
E 
(Trial 
1). 
Vitamin 
E 
Cmax 
preparations 
Cmax 
1 
Tmax 
2 
Co 3 
Cmax/C o 
CT 
4 
CT/C 
o 
CT 
AUC 
5 
(~tghnl) 
(h 
-1) 
(l~glml) 
(l~g/ml 
per 
h -1) 
SE 
X 
SE 
X 
SE 
X 
SE 
X 
SE 
X 
SE 
X 
SE 
X 
SE 
Dl-ct-tocopherol 
3.58 
.22 
26.5 
4.04 
.42 
.06 
8.99 
1.13 
.73 
.07 
1.80 
.25 
4.95 
.54 
332.18 
20.27 
DI-0t-tocopherol 
acetate 
3.05 
.20 
40.4 
3.61 
.41 
.05 
7.67 
1.01 
.59 
.06 
1.50 
.22 
5.36 
.48 
269.63 
18.13 
p6 
<.05 
<.05 
lMaximum 
plasma 
conccntration. 
2Maximum time. 3Initial 
plasma 
concentration. 
4Terminal 
plasma 
concentration. 
5Area 
under 
plasma 
concentration 
time 
curve. 
6Significance 
tested 
following 
analysis 
of 
variance. 
TABLE 
2. 
Mean 
D-ot-tocopherol 
pharmacokinetic 
plasma 
values 
in 
cattle 
after 
a 
single 
oral 
administration 
of 
50 
mg/kg 
body 
weight vitamin
 
E 
(Trial 
2). 
F 0 0 O r- 
-i .... 
Vitamin 
E 
Cmax 
__CT 
preparations 
Cmax 
I 
Tmax 
2 
C O 
CT 
3 
C O 
Cmax/C T 
AUC 
4 
([tg/ml) 
(h 
-I) 
(llg/ml) 
(lag/ml 
per 
h -I)
 
Dl-t~-tocopherol 
10.84 
35.38 
3.88 
3.71 
1.36 
3.04 
1995 
Dl-ct-tocopherol acetate 
9.23 
48,61 
3.43 
3.21 
1.23 
2.84 
1589 
SE 
.61 
14.89 
.37 
.40 
.43 
.39 
88 
p 
<.05 
Z 
Z .o -< 
lMaximum 
plasma 
concentration. 
2Maximum time. 3Terminal 
plasma 
concentration. 
4Area 
under 
plasma 
concentration 
time curve. 
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t h e  t o l e r a n c e  c u r v e .  B e c a u s e  t h e  s t a b i l i t y  o f  
f r e e  t o c o p h e r o l  i s  i n f e r i o r  t o  t h a t  o f  t o c o p h e r o l  
e s t e r s ,  i t  m a y  b e  h y p o t h e s i z e d  t h a t  t h e  r e l a -  
t i v e l y  l e s s  f a v o r a b l e  r e s p o n s e  t o  t o c o p h e r o l  e s -  
t e r  i s  d u e  t o  f a c t o r s  i n f l u e n c i n g  t h e  h y d r o l y s i s  
o f  t h e s e  e s t e r s .  
I t  s e e m s  p r o b a b l e  t h a t  i n  c a t t l e ,  l i k e  o t h e r  
m a m m a l s ,  d l - c c - t o c o p h e r o l  a c e t a t e  f o l l o w i n g  
h y d r o l y s i s  i s  s p l i t  i n  t h e  i n t e s t i n a l  m u c o s a  a n d  
i s  a b s o r b e d  a s  f r e e  t o c o p h e r o l  f r o m  t h e  g u t  a n d  
p a s s e d  t o  t h e  s y s t e m i c  c i r c u l a t i o n  v i a  t h e  l y m -  
p h a t i c  s y s t e m .  A c c o r d i n g  t o  T i k r i t i  ( 1 6 ) ,  i n  
c a t t l e  t h e  a c e t y l a t e d  f o r m  o f  v i t a m i n  E i s  h y -  
d r o l y z e d  i n  t h e  d i g e s t i v e  s y s t e m ,  b e g i n n i n g  i n  
t h e  r u m e n ,  a n d  a p p e a r s  t o  b e  u t i l i z e d  s o m e w h a t  
l e s s  e f f i c i e n t l y  t h a n  t h e  f r e e  f o r m .  O n e  c a n n o t  
r u l e  o u t ,  a s  i t  w a s  s u g g e s t e d  b y  G a l l o - T o r r e s  
( 3 ) ,  t h e  p o s s i b i l i t y  o f  a r a t e - l i m i t i n g  h y d r o l y t i c  
r e a c t i o n  o c c u r r i n g  i n  t h e  l u m e n  o f  t h e  i n t e s t i n e  
p r i o r  t o  e n t r a n c e  o f  t h e  v i t a m i n  E i n t o  t h e  
i n t e s t i n a l  w a l l  o f  t h e  r u m i n a n t  a n i m a l .  
O u r  r e s u l t s  s h o w e d  t h a t  T m a  x i s  m u c h  
l o n g e r  i n  r u m i n a n t s  t h a n  i n  h u m a n s  f o l l o w i n g  
o r a l  l o a d i n g  w i t h  v i t a m i n  E .  H a s h i m  a n d  S c h u t -  
t i n g e r  ( 6 )  o b s e r v e d  t h a t  i n  n o r m a l  h u m a n  s u b -  
j e c t s ,  p l a s m a  t o c o p h e r o l  b e g a n  t o  r i s e  b e t w e e n  
2 a n d  4 h a n d  p e a k e d  a t  7 . 5  h f o l l o w i n g  o r a l  
a d m i n i s t r a t i o n  o f  v i t a m i n  E .  T h e y  a l s o  o b -  
s e r v e d  t h a t  a t  2 4  h p l a s m a  t o c o p h e r o l  h a d  
d e c l i n e d  a n d  t h a t  a t  4 8  h ,  p o s t a b s o r p t i v e  c o n -  
c e n t r a t i o n s  w e r e  r e a c h e d .  M a r u s i c h  e t  a l .  ( 8 )  
r e p o r t e d  t h a t  i n  c h i c k e n s ,  f o l l o w i n g  t h e  a d m i n i -  
s t r a t i o n  o f  a s i n g l e  o r a l  d o s e  ( 5 0  I U  o f  d l - c t -  
t o c o p h e r o l  a c e t a t e ) ,  t h e  p e a k  p l a s m a  v a l u e s  o b -  
t a i n e d  a t  6 h w e r e  f o l l o w e d  b y  a s t e a d y  d e c l i n e .  
H o w e v e r ,  i n  r a t s ,  M a r u s i c h  e t  a l .  ( 9 )  o b s e r v e d  
t h a t  p l a s m a  t o c o p h e r o l  p e a k e d  a t  2 4  h ,  f o l -  
l o w i n g  a d m i n i s t r a t i o n  o f  a s i n g l e  o r a l  d o s e  o f  
d l - o t - t o c o p h e r o l  a c e t a t e .  
T h e  f a c t  t h a t  t h e  b i o l o g i c a l  r e s p o n s e  t o  d l < z -  
t o c o p h e r o l  w a s  g r e a t e r  t h a n  w i t h  i t s  a c e t y l a t e d  
f o r m  a g r e e s  w i t h  t h e  r e s u l t s  r e p o r t e d  i n  h u m a n s  
( 1 ) .  T h e s e  w o r k e r s  o b s e r v e d  t h a t  f o l l o w i n g  a d -  
m i n i s t r a t i o n  o f  a s i n g l e  o r a l  d o s e  ( 8 0 0  m g )  o f  
d l - a - t o c o p h e r o l  a c e t a t e ,  p l a s m a  d - c t - t o c o p h e r o l  
p e a k e d  ( 5 0 %  f r o m  t h e  i n i t i a l  v a l u e )  8 h a f t e r  
i n g e s t i o n .  T h e  s a m e  d o s e  o f  f r e e  t o c o p h e r o l  
i n d u c e d  a g r e a t e r  r i s e  ( 6 0 %  f r o m  t h e  o r i g i n a l  
v a l u e )  i n  5 h .  
I t  s e e m s  t h a t  d l - c t - t o c o p h e r o l  i s  m o r e  p h a r -  
m a c o l o g i c a l  t h a n  i t s  e s t e r i f i e d  f o r m  w h e n  i n -  
g e s t e d  i n  a m o u n t s  m a n y  t i m e s  h i g h e r  t h a n  t h e  
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g e n e r a l l y  r e c o g n i z e d  n u w i d o n a l  r e q u i r e m e n t s .  
T h e  r e s u l t s  d e m o n s t r a t e d  t h a t  T m a x  w a s  f a s t e r  
f o l l o w i n g  o r a l  d o s i n g  o f  t h e  f r e e  f o r m  t h a n  t h e  
a c e t y l a t e d  f o r m .  T h i s  s u g g e s t s  t h a t  t h e  h y d r o l y -  
s i s  r a t e  o f  e s t e r i f i e d  t o c o p h e r o l  t o  t h e  p h y s i o -  
l o g i c a l l y  a c t i v e  f r e e  t o c o p h e r o l  i s  q u i t e  s l o w .  
T h e  A U C  w a s  i n f l u e n c e d  b y  t h e  a m o u n t  o f  
v i t a m i n  E a c t i v i t y  g i v e n .  T h e  h i g h e r  v i t a m i n  E 
p o t e n c y  o f  d l - o ~ - t o c o p h e r o l  (1.1 I U / m g )  c o m -  
p a r e d  w i t h  t h a t  f o r  t h e  a c e t a t e  f o r m  ( 1 . 0  I U / m g )  
p r o b a b l y  c o n t r i b u t e d  t o  t h e  t e n d e n c y  o f  a 
h i g h e r  p l a s m a  v i t a m i n  E p e a k  a s  w e l l  a s  t h e  
g r e a t e r  A U C .  
I n  t h e  p r e s e n t  e x p e r i m e n t ,  i n i t i a l  p l a s m a  t o -  
c o p h e r o l  c o n c e n t r a t i o n s  ( 2  t o  3 p , g / m l )  f r o m  
h a y - f e d  h e i f e r s  w e r e  i n  t h e  r a n g e  o f  v a l u e s  
o b s e r v e d  b y  P e h r s o n  a n d  H a k k a r a i n e n  ( 1 3 )  a n d  
H a k k a r a l n e n  e t  a l .  ( 5 ) ,  T h e  i n i t i a l  v a l u e  o f  o~- 
t o c o p h e r o l  i n  t h e  p l a s m a  o f  s h e e p  f e d  a c o m -  
m e r c i a l  d i e t  w a s  v e r y  l o w .  I n  g r a i n - f e d  s h e e p ,  
C a r a v a g g i  ( 2 )  r e p o r t e d  p l a s m a  c o n c e n t r a t i o n s  
o f  . 8 9  + . 1 6  S D  I.tg/ml. S t o r e r  ( 1 5 )  o b s e r v e d  
h i g h e r  p l a s m a  t o c o p h e r o l  c o n c e n t r a t i o n s  
( 1 . 2 8  + .07 p . g / m l )  f o r  s h e e p  f e d  d r y  f e e d .  I t  
a p p e a r s  t h a t  i n  t h e  r u m i n a n t  a n i m a l ,  f o l l o w i n g  
a s i n g l e  o r a l  d o s e  o f  d l - c c - t o c o p h e r o l  o r  i t s  
a c e t y l a t e d  f o r m ,  t h e  t e r m i n a l  v a l u e s  w e r e  
h i g h e r  i n  s h e e p  a n d  c a t t l e  t h a n  t h e  i n i t i a l  v a l -  
u e s .  T h i s  m a y  b e  r e l a t e d  t o  a s l o w  s a t u r a t i o n  o f  
t i s s u e s  w i t h  b o t h  f o r m s  o f  t o c o p h e r o l .  H o w e -  
v e r ,  n o  d i f f e r e n c e  w a s  o b s e r v e d  i n  t h e  e l i m i n a -  
t i o n  r a t e s  ( C m a x / C T ) .  I n  c o n c l u s i o n ,  t h e  d a t a  i n  
r u m i n a n t s  c o n f i r m  t h e  h i g h e r  b i o l o g i c a l  p o -  
t e n c y  o f  t h e  d l - o t - t o c o p h e r o l  t h a n  d l - c t - t o c o p h -  
e r o l  a c e t a t e .  
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